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Теорія та експеримент
Відомо, що рання поліурич-
на стадія сулемової нефропатії
супроводжується дистрофією
ниркових проксимальних ка-
нальців і порушенням головно-
го енергозалежного процесу —
реабсорбції іонів натрію [2; 6].
Гальмування проксимальної
реабсорбції іонів натрію за
цього патологічного процесу
викликає активацію ренін-ангіо-
тензинової системи з реаліза-
цією вазоконстрикторного, ко-
лагенстимулювального впливу
ангіотензину ІІ, що сприяє фор-
муванню хибного кола в меха-
нізмах розвитку гепатореналь-
ного синдрому [5; 10]. В ушко-
дженні проксимального відділу
нефрону та третьої функціо-
нальної ділянки печінкової час-
точки певну роль відіграють
перекисне окиснення ліпідів,
фібриноліз, протеоліз, фактор
некрозу пухлин альфа [4; 9;
11]. Останнім часом зростає
інтерес до використання пре-
парату GA-40 (Реєстраційне
посвідчення на лікарський за-
сіб № UA/6435/01/01, держав-
на реєстрація лікарського за-
собу затверджена наказом
МОЗ України від 25.05.2007 р.
№ 263) для корекції патоло-
гічних змін завдяки його здат-
ності збалансовувати регуля-
торні процеси, що, ймовірно,
запобігає ушкодженню нефро-
цитів і гепатоцитів [3]. Встанов-
лено протекторний вплив за-
значеного засобу на перебіг ге-
паторенального синдрому за
гострої гемічної гіпоксії [7]. Вод-
ночас захисний вплив препара-
ту GA-40 у корекції гепато-
ренального синдрому за умов
поліуричної стадії сулемової не-
фропатії практично не вивчено.
Мета дослідження: з’ясува-
ти вплив препарату GA-40 у
корекції гепаторенального синд-




В експериментах на 40 сам-
цях білих нелінійних щурів ма-
сою 0,16–0,18 кг досліджували
гепаторенальний синдром за
умов поліуричної стадії сулемо-
вої нефропатії, який моделюва-
ли шляхом уведення 0,1 % роз-
чину сулеми підшкірно в дозі
5 мг/кг одноразово з проведен-
ням дослідження через 72 год
розвитку патологічного проце-




воду в шлунок у кількості 5 % від
маси тіла за допомогою метале-
вого зонда, з подальшим зби-
ранням сечі впродовж 2 год.
Негайно після збирання сечі
проводили евтаназію тварин
шляхом декапітації під ефір-
ним наркозом. Кров збирали в
пробірки з гепарином. У плазмі
крові та сечі визначали кон-
центрацію креатиніну за реак-
цією з пікриновою кислотою,
іонів натрію — методом фото-
метрії полум’я на ФПЛ-1. Роз-
раховували екскрецію білка,




абсорбцію, кліренс іонів на-
трію, концентраційний індекс
ендогенного креатиніну за
формулами, наведеними в ро-
боті [8].
Проводили гістоензимохіміч-
ні дослідження ферментів на
кріостатних зрізах печінки та




азосполуки нафтол AS-BI фос-
фату з міцним червоним TR із
кількісним аналізом активності
досліджуваних ферментів ме-
тодом точкового тесту за Г. Г.
Автандиловим [1; 8]. Препарат
GA-40 вводили щодня внут-
рішньом’язово в дозі 2 мкг/кг
маси тіла впродовж усього пе-
ріоду розвитку гострої ниркової
недостатності [3].
Статистичну обробку отри-
маних даних проводили на ком-
п’ютері за допомогою програм
“Statgrafics” та “Excel 7.0”. Усі
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експерименти виконані з до-
триманням правил проведен-
ня робіт з використанням екс-
периментальних тварин (1977)
і положень Конвенції Ради Єв-
ропи про охорону хребетних
тварин, що використовуються
в експериментах та інших на-






них змін, характерних для ге-
паторенального синдрому за
поліуричної стадії сулемової
нефропатії, на що вказувало
гальмування активності сукци-
натдегідрогенази та лужної
фосфатази в кірковій ділянці
нирок і печінці. Застосування
препарату GA-40 проявляло
захисну профілактичну дію на
вказані процеси у кірковій ре-




фосфатази в кірковій речовині





рації та екскреції креатиніну
сечі, концентраційного індексу
ендогенного креатиніну, швид-
кості клубочкової фільтрації на
фоні поліуричної стадії суле-
мової нефропатії (табл. 1). За
даного патологічного процесу
препарат GA-40 призводив до
зниження концентрації та екс-
креції іонів калію сечі, концент-
рації креатиніну в плазмі кро-
ві, концентрації та екскреції
білка сечі. За поліуричної ста-
дії сулемової нефропатії пре-
парат GA-40 викликав знижен-
ня концентрації та екскреції
іонів натрію сечі, концентра-
ційного індексу досліджувано-
го катіона, кліренсу іонів нат-
рію, дистальної реабсорбції
іонів натрію, розрахованої на
100 мкл клубочкового фільтра-
ту (табл. 2). Препарат GA-40
сприяв зростанню концентрації
іонів натрію в плазмі крові,
фільтраційної фракції дослі-
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Рис. 1. Зростання активності сукцинатдегідрогенази через 72 год розвитку поліурич-
ної стадії сулемової нефропатії на фоні застосування препарату GA-40, ум. од.: а — у
зовнішній ділянці (Cortex I) кіркової речовини нирок; б — у внутрішній ділянці (Cortex II)
кіркової речовини нирок; в — у третій функціональній ділянці печінкової часточки; 1 —
поліурична стадія сулемової нефропатії; 2 — поліурична стадія сулемової нефропатії на
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Рис. 2. Зростання активності лужної фосфатази через 72 год розвитку поліуричної
стадії сулемової нефропатії на фоні застосування препарату GA-40, ум. од.: а — у зовніш-
ній ділянці (Cortex I) кіркової речовини нирок; б — у внутрішній ділянці (Cortex II) кіркової
речовини нирок; в — у третій функціональній ділянці печінкової часточки; 1 — поліурич-
на стадія сулемової нефропатії; 2 — поліурична стадія сулемової нефропатії на фоні

























































ної та дистальної реабсорбції.
Застосування препарату
GA-40, з відомими властивос-
тями підтримувати збалансо-
ваність між регуляторними про-
цесами (активація симпатичної
нервової системи — катабо-
лізм — кислотність й активація
парасимпатичної нервової сис-
теми — анаболізм — луж-
ність), проявляється в захисній
дії на проксимальний відділ
нефрону та печінкову часточку,
що відновлює активність луж-
ної фосфатази та сукцинат-
дегідрогенази у третій функціо-
нальній ділянці печінкової час-
точки, гальмує розвиток гепа-
торенального синдрому в кір-
ковій речовині нирок і печінці





рацію фактора некрозу пухлин
альфа в плазмі крові [3]. Той
факт, що препарат GA-40 при-
зводив до зниження концент-
рації й екскреції іонів калію
сечі, концентрації креатиніну в
плазмі крові, концентрації й




нетичної корекції. За поліурич-
ної стадії сулемової нефропатії
препарат GA-40 викликав зни-
ження концентрації й екскре-
ції іонів натрію сечі, концентра-
ційного індексу досліджувано-
го катіона, кліренсу іонів нат-
рію, дистальної реабсорбції
іонів натрію, розрахованої на
100 мкл клубочкового фільтра-
ту, що також підтвердило за-




натрію в плазмі крові, фільтра-
ційної фракції досліджуваного
катіона, його абсолютної, від-
носної, проксимальної та дис-
тальної реабсорбції, що було зу-
мовлено коригувальною, про-
текторною дією засобу на ка-
нальцевий відділ нефрону.
Примітки. У табл. 1, 2: p — вірогідність різниць порівняно з поліуричною
стадією сулемової нефропатії; n — кількість спостережень.
Таблиця 1
Вплив препарату GA-40 на функціональний стан нирок











Діурез, мл/(2 год ⋅ 100 г) 4,160±0,096 4,480±0,091 <0,02
Концентрація іонів калію в сечі, 8,650±0,422 6,550±0,579 <0,01
ммоль/л
Екскреція іонів калію, 35,900±1,559 29,380±2,735 <0,05
мкмоль/(2 год ⋅ 100 г)
Концентрація креатиніну в сечі, 1,530±0,026 1,730±0,051 <0,01
ммоль/л
Екскреція креатиніну, 6,410±0,205 7,750±0,316 <0,01
мкмоль/(2 год ⋅ 100 г)
Концентрація креатиніну 158,80±2,67 56,10±1,98 <0,001
в плазмі крові, ммоль/л
Концентраційний індекс 9,690±0,230 31,090±1,297 <0,001
ендогенного креатиніну, од.
Клубочкова фільтрація, 337,40±13,46 1164,5±63,2 <0,001
мкл/(хв ⋅ 100 г)
Концентрація білка в сечі, г/л 0,0820±0,0031 0,0320±0,0024 <0,001
Екскреція білка, мг/(2 год ⋅ 100 г) 0,3420±0,0113 0,1430±0,0126 <0,001
Таблиця 2
Вплив препарату GA-40 на показники транспорту
іонів натрію на поліуричній стадії











Концентрація іонів натрію 3,320±0,123 0,940±0,073 <0,001
в сечі, ммоль/л
Концентрація іонів натрію 124,20±1,05 137,00±1,33 <0,001
в плазмі крові, ммоль/л
Фільтраційна фракція 41,890±1,601 159,75±9,35 <0,001
іонів натрію, мкмоль/(хв ⋅ 100 г)
Екскреція іонів натрію, 13,890±0,663 4,250±0,362 <0,001
мкмоль/(2 год ⋅ 100 г)
Екскреція іонів натрію, 4,130±0,185 0,370±0,038 <0,001
мкмоль/100 мкл Ccr
Абсолютна реабсорбція 41,780±1,598 159,72±9,35 <0,001
іонів натрію, мкмоль/(хв ⋅ 100 г)
Відносна реабсорбція 99,720±0,010 99,970±0,009 <0,001
іонів натрію, %
Концентраційний індекс 0,0270±0,0009 0,0070±0,0005 <0,001
іонів натрію, ум. од.
Кліренс іонів натрію, 0,1120±0,0052 0,0310±0,0026 <0,001
мл/(2 год ⋅ 100 г)
Дистальна реабсорбція іонів 503,950± 609,830± <0,001
натрію, мкмоль/(2 год ⋅ 100 г) 11,888 15,429
Проксимальна реабсорбція іонів 4,510±0,182 18,550±1,111 <0,001
натрію, ммоль/(2 год ⋅ 100 г)
Дистальна реабсорбція іонів 1,250±0,032 0,440±0,017 <0,001
натрію, мкмоль/100 мкл Ccr
Проксимальна реабсорбція 11,130±0,089 13,250±0,133 <0,001
іонів натрію, ммоль/100 мкл Ccr
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Таким чином, потужні сано-
генетичні властивості препара-
ту GA-40 сприяли покращанню
головного енергозалежного
процесу нирок — реабсорбції
іонів натрію в проксимальних і
дистальних канальцях за полі-
уричної стадії сулемової не-
фропатії.
Висновки
Препарат GA-40 в умовах
розвитку гепаторенального
синдрому за поліуричної стадії
сулемової нефропатії виявляв
захисну дію на збалансова-
ність регуляторних процесів у
кірковій речовині нирок і печін-
ці, що проявляється у віднов-
ленні активності лужної фос-
фатази в кірковій речовині ни-
рок і сукцинатдегідрогенази у
третій функціональній ділянці
печінкової часточки та супро-
воджується покращанням го-
ловного енергозалежного про-
цесу нирок — реабсорбції іонів




рату GA-40 на запобігання дис-
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Запальні захворювання сли-
зової оболонки порожнини ро-





фічну дію має лізоцим, фер-
мент класу гідролаз, що широ-
ко застосовується при ліку-
ванні хронічних септичних і
гнійних процесів, афтозних
стоматитів та інших інфекцій-
них захворювань. Лізоцим не-
токсичний, не спричинює по-





вання білків, пептидів або нук-
леотидів не завжди ефектив-
ний, що пояснюється їх неста-
більністю і низькою проникніс-
тю слизових оболонок для ви-
сокомолекулярних речовин [2].
Використання мукоадгезивних
лікувальних плівок (МАЛП) доз-
воляє підвищити біодоступність
включеного препарату внаслі-
док створення локальної кон-
центрації та збільшення три-
валості контакту з патологічно
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